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Zabrze 03.08.2016r.
Recenzja

rozprawy na stopien doktora nauk medycznych lekarza Mateusza Laseckiego

p-t. ,,Przydatnos¢ wielorzedowej tomografii komputerowej w ocenie zaawansowania

i odpowiedzi na leczenie chloniaka Hodgkin’a u dzieci i mlodych dorostych ”.

Przedstawiona do oceny praca doktorska porusza bardzo wazny problem z zakresu
diagnostyki obrazowej, w tym ewolucji zmian, w badaniach TK w grupie chorych na chtoniaka

Hodgkin’a stanowigcego jeden z najczesciej wystepujacych nowotwordw ztosliwych u dzieci.

Znajomos¢ patomorfologii ziarnicy ztosliwej ma istotne znaczenie dla wielu klinicystow
w tym radiologéw, dla oceny tego schorzenia w wielu metodach obrazowych; dotyczy to zar6wno
rozpoznania jak i kwalifikacji do leczenia, oraz oceny skutecznosci terapii. Z tego powodu podjecie
tego tematu przez lekarza Mateusza Laseckiego uwazam za celowe, zardbwno z punktu widzenia

naukowego jak i praktycznego.

Praca napisana jest w sposob typowy dla tego typu opracowan. Sklada si¢ z rozdziatow
zawierajacych: Wstep, Cel i zalozZenia pracy, Materiat i metoda, Wyniki, Oméwienie wynikow

1 dyskuja, Wnioski, Zatacznik — program TAHL, Bibliografia, Streszczenie po polsku i angielsku.

Przedstawiona do recenzji praca liczy 222 strony, posiada 53 tabele, 53 ryciny, ktére s3
umieszczone w teks$cie pracy. Na poczatku pracy podano wykaz skrotow, tabel i rycin; na koncu

zwigzle streszczenia w jezyku polskim i angielskim.

We wstepie (podzielonym na trzy czegsci) na 34 stronach Autor omawia zagadnienia
zwigzane z ziarnicg ztosliwg wyczerpujaco wprowadza czytelnika w najwazniejsze zagadnienia
zwigzane z epidemiologiag i jego klasyfikacja, oraz obszernie omawia diagnostyke, badania
wieloosrodkowe 1 metody leczenia. Wyjasnia rowniez prawie wszystkie stosowane metody
obrazowe oraz znaczenie badania TK w procesie terapeutycznym odnoszac si¢ do wspomnianego

wczesniej rozwoju technologicznego 1 wyjasnia dlaczego ta metoda obrazowania jest tak dobra,
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a inne nowoczesne metody radiologiczne maja mniejsze znaczenie w obrazowaniu i kontroli
procesu terapeutycznego ziarnicy zlosliwej. Rozdziat ten jest napisany ciekawie, ale zbyt obszernie

dla tego typu opracowania naukowego.

PiSmiennictwo zawiera 366 pozycji; zebrane informacje §wiadcza o znajomosci aktualnego
pisSmiennictwa. Niemniej jednak jest nadmiernie rozbudowane - w wielu pozycjach brak danych
pozwalajacych identyfikowa¢ materiat bibliograficzny np. 66 ... Advances in .... (2011), 268
Archives of disease in..... (1976)

W rozdziale 3.1.1. Rys historyczny i epidemiologia Doktorant podaje w tekscie na stronie 21
1 w spisie bibligraficznym publikacje: 2. Hodgin z 1832 oraz 3. Malpighi z 1666 oraz 5.
Cunningham z 1917r — czy Autor si¢ggnat do zrodet z tych lat?

Cele rozprawy sa precyzyjne i bezposrednio zwigzane z tematem pracy i Wwyznaczajg

kolejno etapy realizowanego projektu.

1. Okreslenie rozktadu procentowego poszczegdlnych form cHL w badanej populacji dzieci oraz
wyznaczenie najczesciej zajetych regiondw weztowych

2. Identyfikacja obszaréw we¢ztowych pomijanych w opisach badan TK, ustalenie przyczyny tego

stanu oraz ocena mozliwosci ich wizualizacji w badaniu USG

3. Ocena przydatno$ci badania TKC+ wzgledem badania PET, w r6znicowaniu weztéw chtonnych

zajetych chloniakiem Hodgkina, od w¢zléw zdrowych
4. Zbadanie wplywu leczenia chemio/radioterapetycznego na wyniki badan obrazowych watroby,
migéni poprzecznie prazkowanych oraz $ledziony.

5. Okreslenie orientacyjnych parametréw ekspozycji dla pojedynczego badania wykonanego na
jednym z trzech, roznych klasowo aparatoéw: nowoczesnym 128-rzedowym TK, 16 —rzedowym TK

oraz 16 —rzgdowej komponencie tomograficznej badania PET-CT.

6. Zbadanie przydatnosci danych uzyskanych z badania TK, za pomocg metod WMO, WAP i FAM,

w ocenie stopnia spersonalizowania leczenia pacjentow z HL.

Taki wybor celéw wymagal od Doktoranta podjecia wieloprofilowej analizy zagadnien

poruszanych w pracy, ktoéra ma charakter badawczy — retrospektywny, a ktora konsekwentnie
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przeprowadzit analizujac obrazy badan TK, PET CT (oraz uwzgedniajac wykonane badania USG,

MR) zgodnie z przyjetymi zatozeniami.

Material badawczy jest dobrze dobrany 1 bardzo obszerny (liczba pomiaréw
morfometrycznych wykorzystanych w pracy jest bardzo duza). Opracowanie zapewne jest jednym
z najwigkszych w naszym kraju obejmujac badania wykonane u dzieci z rozpoznaniem chtoniaka
Hodgkina postawionym na przestrzeni pieciu lat (w 2009 — 2014r.) pochodzacym
z jednego osrodka - dzieci leczonych w Katedrze i Klinice Transpalntacji szpiku, Onkologii
i Hematologii Dziecigcej Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu. Jest to istotne w aspekcie
poréwnania badan wykonanych réznymi aparatami 60 i 126 rzgdowym TK oraz PET CT. Sposrod
47 dzieci leczonych wg wytycznych protokotu EuroNet-PHL do grupy badanej wiaczono 44 dzieci
a “pelny zestaw badan obrazowych” wykonano u 34 dzieci. Bez zadnych zastrzezen stwierdzam, ze
liczba chorych jest reprezentatywna do zalozonego opracowania kliniczno-statystycznego.

W rozdziale Materiat i metoda nie podano jednoznacznie kryteriow wiaczenia i wylaczenia
z badan — czy (w zwiazku z tym) jezeli dzieci byly wlaczone do programu EuroNet —PHL

stanowilo to kryterium wiacznia do badanej grupy?

Brakuje w tym zestawieniu podania stopni zaawansowania klinicznego choroby /postaci
w badanej grupie: podtypy histologiczne podane zostaly w rozdziale 6.1 Analiza statystyczna
danych klinicznych (str76) a kryteria kwalifikacji pacjentéw do badania w rozdziale 7.1 w rozdziale
Omowienie wynikéw 1 dyskusji w czg$ci dotyczacej podstaw analizy statystycznej. Podobnie czgsé
obejmujaca analiz¢ krzywych ROC ze str 139 — z danymi 1 kryteriami wstegpnymi powinna by¢

umieszczona w rozdziale: Material 1 metoda.

Metoda przeprowadzonych badan jest przedstawiona bardzo doktadnie. Na rycinach od 32 — 41
Doktorant przedstawil miejsca dokonywanych pomiaréw — zdjecia i schematy sg czytelne, utatwiaja
czytajagcemu zorientowanie si¢ w ktorych miejscach byly dokonywane pomiary liniowe. Grupy

weztowe zostaty dobrze okreslone.

W metodyce badan zastosowano metody referencyjne w stosunku do stawianych celow.
Wiarygodnosci badaniom dodajg dobrze dobrane i opracowane metody statystyczne dla catej grupy.
O tym jak zmudnego zadania podjat si¢ Autor §wiadczy fakt, ze w wielu przypadkach wykonywat

recznie korekte identyfikacji granic guza oraz fakt, Zze laczny czas poswigcony na pomiary
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wolumetryczne pojedynczego badania zawierat si¢ srednio w 3-4 godzinach (max 10 godzin) Str.
71. Ale, w zwiazku z analizag obrazéw TK badan dzieci z chtoniakiem, w normalnym trybie
diagnostycznym, w Pracowniach i Zakladach Radiologicznych nie jest mozliwe, aby az tyle czasu

poswiecat radiolog dla oceny pojedynczego badania.

Wyniki badan sa dobrze opracowane i udokumentowane; zawarte na 85 stronach
z podzialem na cztery podrozdzialy majace $cisty zwigzek zcelami, w ktéorych Doktorant
w sposob bardzo szczegdlowy, z wykorzystaniem licznych tabel, rycin 1 wykresow przedstawia
wyniki swojej pracy. W kazdym przypadku dokonano wielu pomiaréw, ktore postuzyly do
porownania obrazu narzagdéw w wynikach badan TK C+ i PET — CT uzyskiwanych w kolejnych

etapach leczenia.

Szczegdlnie interesujagca sg wyniki podane w rozdziatach 6.2.16 do 6.2.19 obejmujace wartos¢
diagnostyczng oceny gestosci tkankowych, objetosci, aktywnosci metabolicznej weztow chlonnych
oraz rozdziat 6.2.20 dotyczacy identyfikacji regionéw weztowych przymostkowych
i przedosierdziowych trudnych do oceny w badaniu TK. Uzyskane wyniki sg dobrze
udokumentowane, posiadaja duza warto$¢ naukowa i moga by¢ bezposrednio wykorzystane

w codziennej praktyce klinicznej a wnioski moga mie¢ znaczenie praktyczne.

Bardzo istotng czescia tej rozprawy jest Rodziat 6.3 omawiajacy pionierskie zastosowanie przez
Autora programu TAHL, do analizy chorych z postaciag chioniaka Hodgkin’a u dzieci—
przeanalizowano 19 czynnikoéw stanowiacych zmienne diagnostyczne — warunkujacych stan

zdrowia i cechy decydujace o stopniu rozwoju choroby. (str 153 - 160).

W rozdziale 6.4 Autor omawia parametry ekspozycji w badaniach PET-CT I TK oraz dawki
efektywne wykonanych badan TK i PET-CT.

Omowienie wynikow i dyskusja to dobrze napisany rozdzial liczacy 10 stron, $wiadczacy
o merytorycznym 1 praktycznym przygotowaniu Doktorana, dobrej znajomos$ci zagadnienia,
opanowaniu  piSmiennictwa i umiejetnym korzystaniu z niego. Wazng jest informacja, ze
wykonujac rézne rodzaje badan prowadzone wg procedur diagnostycznych mozna w kazdej
pracowni okresli¢ dane morfometryczne jako norme¢ odpowiednig dla danej grupy weztowej -
zastosowane Ww ocenie postepu leczenia. Ale stwierdzenie obecnosci pojedynczego (drobnego

wezta chonnego) w okolicy przyosierdziowej nie wptywa na zmiang dycezji o prowadzonym

4
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leczeniu — w programie EuroNet —PHL-C1 sa S$cisle okreslone kryteria dotyczace regiondéw

weztowych na podstawie ktorej ustala si¢ stopien zaawansowania.

W omoéwieniu wynikow Autor zwraca uwage na fakt, ze dzigki zainstalowaniu oprogramowania
Siemens caredase 4D dla aparatu Semens Somatom Definition AS+ dawka ekspozycyjna ulegta

znacznemu zmniejszeniu (np. o okoto 28% dla badania okolicy klatki piersiowej).
Whioski w liczbie 9 odpowiadaja postawionym celom pracy.

Reasumujac

Oceniajac przedstawiong rozprawe doktorska cheiatabym zwrdci¢ uwagg na kilka aspektow.

1. Praca dotyczy bardzo waznego problemu zwrdcenia uwagi na sposob oceny morfometrycznej
grup weztowych u dzieci leczonych z powodu chtoniaka Hodgkin’a.

2. W toku zaplanowania i przeprowadzenia badan autor zrealizowal cele pracy i1 przedstawit
stuszne wnioski

4. Przeprowadzona dyskusja §wiadczy o znajomosci i zrozumieniu poruszanych tematow.

Zagadnienie badawcze nalezy oceni¢ jako niezwykle istotne dla radiologa i klinicysty - z uwagi na
problem diagnostyczny badanej grupy dzieci jest to najwazniejsze tego typu opracownia

w Polsce; praca ma warto$¢, poznawcza, praktyczng i naukowa.

W tym miejscu gorgco apeluje do Doktoranta o przedstawienie wynikéw swoich badan
w forme publikacji naukowej zamieszczonej w czasopismach hematologicznych, onkologicznych
1 z zakresu diagnostyki obrazowe;.
Praca stanowi samodzielny dorobek lekarza Mateusza tLaseckiego 1 $wiadczy o opanowaniu
wiedzy teoretycznej i praktycznej w dziedzinie odpowiadajacej tematowi pracy oraz wskazuje na

umiejetnos¢ prowadzenia badan naukowych.
Uwazam, ze praca lekarza Mateusza Laseckiego odpowiada w pelni wymogom prac doktorskich.

Z obowigzku recenzenta pozostaje mi doda¢, ze rozprawa doktorska lekarza Mateusza
Laseckiego przed publikacja wymaga znacznej korekty jezykowej — m.in. nastgpujace punkty
wymagajg poprawek: Str 25 — jest “najrzadsziej” str 26 “cze$ci” — powinno by¢ czes¢ , str 27

“trodniejsza” str 31 jest”wielokrytrialne” powinno by¢ wielokryterialne. Str 24 — podpis pod
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zdjeciem — jest zdgecie A, str 41 — podpis pod zdjgciem “zielony — kilejny” - powinno by¢ kolejny

... itd. Wymienione btedy nie umniejszajg wartosci pracy.

Przedstawione wyzej uwagi edytorskie nie umniejszaja merytorycznej wartos$ci pracy,
w zwigzku z czym stwierdzam, ze oceniana praca spetnia wszystkie wymogi stawiane rozprawom
doktorskim i w zwigzku z tym przedstawiam Wysokiej Radzie Wydzialu Lekarskiego Ksztatcenia
Podyplomowego Uniwersytetu Medycznego im. Piastow Slaskich we Wroctawiu wniosek o

dopuszczenie lekarza Mateusza Laseckiego do dalszych etapow przewodu doktorskiego.

Dr hab. n. med. Ewa Kluczewska



